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(57) Abstract 

The invention relates to a method for positioning or controlling the movement of an object in a multi-electrode array to form a field 
cage. According to said method, base potentials are modulated by control potentials in order (o control the electrodes, whereby the position 
of the object in the field cage varies according to a given position or trajectory. The invention also relates to a device for arranging objects 
in set positions in a multi-electrode array. Said device comprises switching means enabling base potentials provided by generator systems 
to be modulated according to given control potentials. 
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(57) Zusaromenfossung 

Bei einem Verfahrcn air Positionierung oder Steuerung der Bewegung eines Objekts in einer Mehrelektrodenanordnung zur 
Bildung eines Feldkafigs werdcn die Grundpotentiale zur Ansteuerung der Elektroden derart mit Steuerpotentialen moduliert, dafi sich 
die Objektposition im Feldkafig in Bezug auf eine vorbestimmte Position oder Bahn ftndert. Eine Vorrichtung zur Anordnung von Objekten 
an vorbestimmten Positionen in einer Mehrelektrodenanordnung besitzt Schaltmittel, mit denen Grundpotentiale, die von Generatormitteln 
geliefert werdcn, entsprechend vorbestimmten Steuerpotentialen modulierbar sind. 
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Verf ahren und Vorrichtung zur Mikropartikelpositionierung 

in FeldkAfiqen 

Die Erfindung betrifft ein Verfahren zur Steuerung der 
Position bzw. Bewegung von Objekten in FeldkSfigen und eine 
Vorrichtung zur Durchfiihrung des Verfahrens. 

Bei zahlreichen biologischen, medizinischen, pharmakologischen 
oder physikalisch- bzw. chemisch-technischen Prozessen besteht 
ein Interesse daran, mikroskopisch kleine Teilchen, insbe- 
sondere biologische Zellen oder Bestandteile von diesen, 
Latexpartikeln oder andere Microbeads, mdglichst positions- 
genau zu haltern oder entlang einer bestimmten Bahn zu fuhren, 
Eine bekannte Technik zur Halterung biologischer Zellen 
besteht im Aufwachsen der Zellen auf einem festen Substrat, 
das dann mit der geforderten Genauigkeit z.B. in Bezug auf ein 
Me&nittel eingestellt werden kann. Der Nachteil dieser Technik 
besteht in der Bildung eines mechanischen Kontakts mit der 
Substratoberf lache und der generell schwierigen Trennung der 
Verbindung z.B. nach Durchfiihrung einer Messung. AuEerdem ist 
dieee Technik auf die Halterung von Objekten beschrSnkt und 
nicht zur Puhrung entlang vorbestimmter Bahnen geeignet. 

Es ist ferner bekannt, Objekte in freien Flfissigkeiten mit 
optischen Mitteln zu positionieren. Mit einem sogenannten 
Laserstrahl -Tweezer ist es mdglich, Partikel in freien 
Ldsungen in mikrometergenauen Positionen zu halten oder in 
vorbestimmter Weise zu verschieben (s. A. Ashkin et al. 
"Observation of a single-beam gradient force optical trap for 
dielectric particles" in: Optics Lett., 11, 288 (1986)). 
Dieses sogenannte optische Trapping ist nachteilig, da 
das Teilchen innerhalb des halternden Laserstrahls thermischen 
St6Sen ausgesetzt ist und somit statistisch geringfugigen 
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Positionsschwankungen unterliegt. AuSerdem sind optische 
Messungen am gehalterten Teilchen wegen der Interferenz mit 
dem halternden Laserstrahl nur eingeschrankt moglich. Letztere 
Beschrankung wird bei der Manipulierung von Teilchen in 
elektrischen Mikrofeldk&f igen vermieden, in denen die Objekte 
Ciber PolarisationskrSf te gehaltert oder bewegt werden konnen 
(s. G. Fuhr et al., "Radio- frequency microtools for particle 
and live cell manipulation" in: Naturwiseenschaften 81, 528 
(1994)). Allerdings treten auch hier thermisch bedingte 
Positionsschwankungen der gehalterten oder bewegten Teilchen 
auf , wodurch hochauf losende oder hochempf indliche Messungen, 
wie z.B. Verfahren der Korrelationsspektroskopie (s. M. Eigen 
et al. "Sorting single molecules, application to diagnostics 
and evolutionary biotechnology" in Proc. nat. Acad. Sci. USA 
91, 5740 (1994)), erschwert oder ganz verhindert werden. 

Es ist bekannt, das zu halternde Teilchen in der gewiinschten 
Position in Schwingung zu versetzen, urn ortsauf geloste 
Messungen unter verminderter Storung durch thermische StoSe zu 
ermoglichen. Fur diesen Zweck wird das gehalterte Teilchen in 
der gewunschten Position mittels Schall (insbesondere Ultra - 
schall) oder mittels periodischer Losungsbewegungen in 
Schwingung versetzt, so daS eine bestimmte periodische Bewegung 
am Ort der gewflnschten Position erfolgt. Das entsprechend 
modulierte MeSsignal besitzt ein verbessertes Signal -Rausch- 
Verhalten. 

Diese Vibrationstechnik hat jedoch die folgenden Nachteile. 
Die KrSf te zur Ausbildung der Schwingung wirken indirekt uber 
die Umgebungsf lussigkeit auf das gehalterte Teilchen. Damit 
wird nicht nur das Teilchen, sondern auch die Umgebungsf liissig- 
keit bewegt, wodurch die Reproduzierbarkeit der Teilchenposi- 
tionierung vermindert ist. Ferner konnen bei dieser indirekten 
Krafteinwirkung unerwiinschte und schwer kontrollierbare Dreh- 
bewegungen auf treten. Bestimmte Anwendungen, bei denen eine 
Umgebungsf lvissigkeitsbewegung unerwunscht sind, sind nicht 
realisierbar . Schlietelich kann am gehalterten Teilchen 
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mechanischer StreS auftreten, der insbesondere bei bio- 
logischen lebenden Objekten problematisch ist. 

Mit den bekannten Techniken ist es nicht moglich, die Positio- 
nierung eines Teilchens entlang einer gewunschten Teilchenbahn 
zu beeinf lussen. Es besteht jedoch auch ein Bedarf an aber die 
o.a, Vibrationstechnik hinausgehenden Bewegungssteuerungen. 

Aufgabe der Erfindung ist es daher, ein verbessertes Verfahren 
zur Posit ionierung von Objekten mit elektrischen Feldkafigen 
und eine Vorrichtung zur Durchfuhrung des Verfahrens bereit- 
zustellen, mit denen die Einsatzmoglichkeiten der genannten 
Virbrationstechnik erweitert und neue Steuerungsmoglichkeiten 
geschaffen werden konnen. 

Diese Aufgabe wird durch ein Verfahren mit den Merkmalen gemSiS 
Patentanspruch 1 und eine Vorrichtung mit den Merkmalen gemaS 
Patentanspruch 9 gelost. Vorteilhafte Formen der Erfindung 
ergeben sich aus den abhangigen Anspriichen. 

Der Erfindung liegt die Idee zugrunde, bei der Positionierung 
mit Schwingungsiiberlagerung oder bei anderen Bewegungssteue- 
rungen vom Einsatz der mittelbar uber die Flussigkeitsbewegung 
vermittelten Krafte abzugehen und stattdessen das Objekt unter 
Wirkung von Kraften aperiodisch oder periodisch zu bewegen, 
die direkt auf das gehalterte Objekt, nicht jedoch auf die 
Umgebungsf lxissigkeit (Suspension, Losung) wirken. Hierzu 
werden elektrische Potentiale an Elektroden einer Mehrelek- 
trodenanordnung zur Bildung eines offenen oder geschlossenen 
FeldkSfigs mit derartigen Steuerpotentialen tiberlagert, daS 
sich die Position des Feldminimums, in dem sich das jeweilige 
Objekt befindet, in Bezug auf die gewiinschte Objektposition 
andert. Die gewiinschte Objektposition kann entweder ein 
bestimmter Ort innerhalb eines geschlossenen Feldkafigs oder 
eine Bahn innerhalb eines offenen Feldkafigs (Kanalstruktur 
oder dgl.) sein. Eine periodische Positionsanderung bedeutet, 
daS das gehalterte Teilchen periodisch auf einer Bahn urn die 
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gewfluischte, vorbestimmte Objektposition gefuhrt wird. Die Form 
dieser uberlagerten Bewegungsbahn ist beliebig wahlbar und 
kann eine oszillatorische Bewegung in Bezug auf eine # zwei 
oder drei Raumachsen, kreisf 6rmige, elliptische, im wesent- 
lichen rechteckige oder auch kompli2iertere Bahnen umfassen. 
Das Zeitmuster der raumlich periodischen Bewegung kann selbst 
eine periodische Modulation aufweisen. Eine aperiodische 
Posit ions£nderung bedeutet, daS das gehalterte Teilchen auf 
einer bestimmten Bahn von einer vorbestimmten Objektposition 
weggefCihrt wird. 

Falls die gewunschte Objektposition durch eine Bahn innerhalb 
eines offenen Feldkafigs gebildet wird, so kann die Bewegung 
des Objekts entlang der gewunschten Bahn entweder unter 
geeignet gewahlter Ansteuerung der Elektroden mit Grund- 
potentialen und/oder; durch eine Fliissigkeitsstromung 

i 

erfolgen. ; 

Eine erf indungsgemaEe Vorrichtung besitzt eine Elektroden- 
anordnung, die mit einer Kombination von HF-Generatoren und 
einem Schaltmittel ansteuerbar sind. Das Schaltmittel ist dazu 
eingerichtet r das Potential (sog. Grundpotential) einer oder 
mehrerer Elektroden mit einem Steuerpotential zu uberlagern, 
so daS sich die Amplitude, die Frequenz und/oder die Phasen- 
lage des sich ergebenden Gesamtpotentials verandert. 

Mit der Erfindung konnen die folgenden Vorteile insbesondere 
bei der Posit ionierung von Objekten, die in Feldkafigen mit 
Umhiillungsf lussigkeiten frei getragen werden, erzielt werden. 

Die Posit ionierung bzw. Bewegung der Objekte erfolgt ohne 
mechanische Beruhrung. Die Objekte werden keinem storenden 
mechanischen StreS ausgesetzt, so daS insbesondere lebende 
biologische Zellen oder dgl . nicht geschadigt werden. Es gibt 
keinerlei BeschrSnkung hinsichtlich der weiteren Manipulierung 
oder Vermessung der gehalterten Objekte. Es sind insbesondere 
tibliche optische MeBmethoden unter Vermeidung von Interferenz- 
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problemen einsetzbar. Die Bewegung der Objekte urn den 
gewiinschten Ort bzw. die gewunschte Bahn kann in reproduzier- 
barer Weise, abweichend von harmonischen Oszillationsablauf en 
komplex gestaltet sein. Die flberlagerte Bewegung der Objekte 
kann in vorbestimmter Weise gesteuert bzw. programmiert 
werden. Es besteht ein eindeutiger Zusammenhang zwischen der 
Gestaltung der Steuerpotentiale und den hervorgerufenen 
Objektbewegungen, so da£ keine Riickkopplungskontrolle oder 
Beobachtung des bewegten Objekts zur Regelung erforderlich 
sind. Schliefilich ist die Erfindung mit beliebigen Elektroden- 
anordnungen zur Bildung von Feldkaf igen unabhangig von der 
konkreten Elektrodenf orm oder -anordnung anwendbar. 

Erf indungsgemaSe Verfahren und Vorrichtungen konnen vorzugs- 
weise fur die Korrelationspektroskopie, insbesondere zum 
Nachweis f luoreszierender Molekiile an der Oberflache von 
Submikrometer- oder Mikrometer-Teilchen und/oder -Zellen, oder 
fur pharmakologische, tnedizinisch-diagnostische und/oder 
evolutions -biotechnologische Anwendungen benutzt werden. Ins- 
besondere konnen als Nachweisverfahren die Methode der 
Fluoreszenz-Korrelationsspektroskopie (WO 94/16313) sowie 
andere, insbesondere konfokale Fluoreszenztechniken, wie in 
der Of fenlegungsschrift WO 96/13744 und der europaischen 
Patentanmeldung 96116373.0 vorgeschlagen, eingesetzt werden. 
Die letztgenannte Antneldung schlagt ein Verfahren zur Analyse 
von Proben durch wiederholte Messung der Anzahl von Photonen 
pro definiertem Zeitintervall von elektromagnetischer 
Strahlung^ insbesondere Licht, vor, welche von den Partikeln 
in der Probe emittiert, gestreut und/oder reflektiert wird, 
und Bestimmung der Verteilung der Anzahl von Photonen in den 
jeweiligen Zeitintervallen, wobei die Verteilung der 
molekularen Helligkeiten der Partikel aus der Verteilung der 
Anzahl von Photonen bestimmt wird. 

Ausfuhrungsformen der Erfindung werden im folgenden unter 
Bezug auf die beigefugten Zeichnungen erlautert. Es zeigen: 
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Fig. 1 eine schematische Perspektivansicht eines drei- 

dimensionalen Feldkafigs mit einer Blockdarstellung 
einer Ansteuerschaltung gem&S einer Aus fuhrungs form 
der Erfindung; 

Fig. 2 eine schematische Perspektivansicht eines offenen 
Feldkafigs zur Illustration von erf indungsgemafi 
modif izierten Teilchenbahnen; und 

Fig. 3 eine schematische Perspektivansicht einer Elek- 
trodenanordnung fur zwei benachbarte, offene 
Feldkafige. 

Die im folgenden unter Bezug auf einzelne Ausfuhrungsbeispiele 
erlauterten Einzelmerkmale der erf indungsgernaSen Verfahrens- 
weise bzw. der Steuerschaltung sind nicht auf die jeweiligen 
Ausfiihrungsbeispiele beschrankt. Dem Fachmann ist es vielmehr 
moglich, anwendungsabhangig Modif ikationen der dargestellten 
Beispiele insbesondere hinsichtlich der Amplituden, Frequenzen 
und Phasenlage der Grund- und Steuerpotentiale der Elektroden 
auszuwahlen. 

Zur Realisierung der erf indungsgernaSen Verf ahrensweise werden 
Elektrodenanordnungen verwendet, wie sie zur Ausbildung von 
Feldkaf igen insbesondere aus der Mikrosystemtechnik bekannt 
sind und vorzugsweise mit Methoden der Halbleitertechnologie 
hergestellt werden. Im Falle zweidimensionaler Elektroden- 
anordnungen sind die Elektroden auf einer Chipoberf lache mit 
charakteristischen GroSen im nm- bis /xm-Bereich gebildet. 
Dreidimensionale Elektrodenanordnungen konnen aus zwei 
planaren, zweidimensionalen Anordnungen bestehen, die unter 
Verwendung von strukturierten Abstandshaltermitteln zur 
Bildung von Kanalen, Reservoirs oder anderen durchstrombaren 
Raumen zusammengefugt sind. 

Mikroelektroden (Querschnittsdimension 50 nm bis einige Mikro- 
meter, Lange anwendungsabhangig) werden so mit elektrischen 
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Grundpotentialen beauf schlagt , dafi sich im dem zwischen den 
Mikroelektroden gebildeten Innenraum ein bestimmtes 
elektrisches Feld ausbildet. Das Mikrosystem, insbesondere der 
Innenraum, ist mit der Tragerf lussigkeit gefiillt oder durch- 
stromt. Befindet sich in der Tr£gerf lussigkeit ein suspen- 
diertes Teilchen (zu halterndes oder zu fuhrendes Objekt) , so 
wird dieses unter Wirkung des elektrischen Feldes polarisiert. 
Werden die Elektroden mit Hochf requenzsignalen (MHz-Bereich) 
angesteuert oder ist die AuSenleitf ahigkeit (der Trigerf liissig- 
keit) hoher als die mittlere Innenleitf ahigkeit des oder der 
Teilchen, so werden diese von den Elektroden weg in den Innen- 
raum hin zu einem Feldminimum gedruckt. Im Bereich des Feld- 
minimums werden die Teilchen freischwebend in der Trager- 
f Ixissigkeit gehalten (geschlossener Feldkafig) . Sind die 
Elektroden so angeordnet und gesteuert, daS sich ein Potential - 
wall nur in Bezug auf eine Raumrichtung ausbildet, eine 
Bewegung der Teilchen jedoch insbesondere unter der Wirkung 
eines Flussigkeitsstromung in eine andere Raumrichtung moglich 
ist, so kann sich das Teilchen im Feldkaf ig in eine bestimmte 
Richtung bewegen (offener Feldkaf ig) . 

Die Grundpotentiale der Elektroden sind so gewahlt, daS sich 
das Teilchen an einer vorbestimmten Position im Feldkafig 
befindet. Diese vorbestimmte Position ist der Ort des Feld- 
minimums beim geschlossenen Feldkafig bzw. die Bahn 
(Trajektorie) im offenen Feldkafig. Erf indungsgemaS wird durch 
periodische und geordnete Uberlagerung der Grundpotentiale mit 
Steuerpotentialen (oder Anderung der Grundpotentiale gem&S den 
Steuerpotentialen) das tatsachliche Feldminimum von der vor- 
bestimmten Position weg im Raum verschoben. Diese Verschiebung 
kann mit charakteristischen Zeiten urn fiB bis min erfolgen. Je 
nach der Tragheit der Objekte und der Viskositat der Losung 
folgen die gehalterten Teilchen dem Feldminimum und bewegen 
sich somit auf vorgebbaren Bahnen in Bezug auf die gewunschte 
Position bzw. Bewegungsbahn. 
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Die uberlagerte Bewegung kann je nach Anzahl der Elektroden 
und deren Ansteuerung eine einfache Vibration auf einer Raum- 
achse oder eine komplexere Bahn im Raum sein. Die Erfindung 
erlaubt Bewegungen in alien Richtungen. Erf indungsgemSS ist es 
insbesondere moglich, zuf§llige oder unerwttnschte Rotations - 
bewegungen des Teilchens durch Anlegen von Kompensations- 
potent ialen auszugleichen. Die Kompensationspotentiale 
umfassen in geeigneter Weise rotierende oder sich bewegende 
elektrische Hochf requenzf elder . 

Die Ansteuerung der Elektroden erfolgt mit HF-Generatoren zur 
Bereitstellung der Grundpotentiale. Die Ausgangssignale der 
Generatoren werden periodisch oder aperiodisch (insbesondere 
in Reaktion auf ein Betatigungssignal, das eine bestimmte 
Objektposition anzeigt) amplitudengedampf t , phasenverschoben 
und/oder f requenzverandert . Diese jeweiligen Anderungen 
bestimmen die jeweiligen Steuerpotentiale, unter deren Wirkung 
die uberlagerte Bewegung der gehalterten Teilchen erfolgt. Die 
Modulation der Steuerpotentiale kann in Bezug auf deren 
Amplitude, deren Phase oder deren Frequenz erfolgen. Es sind 
aber auch Kotnbinationen derartiger Modulationen moglich. 

Die Elektrodenansteuerung erfolgt fiber ein schnelles Schalt- 
mittel, insbesondere eine Multiplexeranordnung. Zur Reali- 
sierung komplexer Bewegungsmuster ist die Multiplexeranordnung 
vorzugsweise rechnergesteuert und nach vorgebbaren Programmen 
regelbar. 

Fig. 1 zeigt als Beispiel eine Quadrupolanordnung, bei der 
acht Elektroden lla-lld, 12a-12d in Form eines Kubus ange- 
ordnet sind* Durch Anlegen hochf requenter Wechselspannungen an 
den Elektroden wird in bekannter Weise ein elektrisches Feld 
mit einem Feldminiraum im Schwerpunkt des Kubus gebildet. Die 
Begrenzungen des Feldkafigs sind schematisch durch durch- 
gezogene Linien zwischen den Elektroden dargestellt. Im Innen- 
raum der Elektrodenanordnung befindet sich eine Tragerf lussig- 
keit mit einem suspendierenden dielektrischen Partikel 13 
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<z.B. ein Latexteilchen von wenigen Mikrometer Durchmesser 
oder eine biologische Zelle) v Das dielektrische Partikel wird 
so polarisiert, daS negative Inf luenzladungen zu der jeweils 
nachsten negativen Elektrode (und umgekehrt) zeigen. Dadurch 
wird auf dem Partikel ein Oktupol influenziert und das 
Partikel in das Feldminimum geschoben. 

Im rechten Teil von Fig. 1 ist ein Blockschaltbild einer 
Ansteuerungschaltung fur die Elektroden dargestellt. Die 
Steuerschaltung umfaSt mindestens einen HF-Generator, der mit 
einem als schnelles Schaltmittel wirkenden Multiplexerbaustein 
16 verbunden ist. Im dargestellten Fall sind zwei HF-Genera- 
toren 14a, 14b vorgesehen. Die Zahl der HF-Generatoren wird 
anwendungsabhangig danach ausgewahlt, ob 2, 3, 4 oder mehr 
phasen- oder f requenzverschobene Signale zur Elektrodenan- 
steuerung verwendet werden sollen. Zwischen dem Multiplexer- 
baustein 16 und den Elektroden ist ein Kalibrierglied 17 
vorgesehen, das zur schnellen Anderung der Amplitude, der 
Frequenz und/qder der Phasenlage jedes Potentials mit dem 
Multiplexerbaustein zusammenwirkt . Der Multiplexerbaustein 16 
und das Kalibrierglied 17 sind vorzugsweise mit einem Rechner 
steuerbar oder in vorbestimmter Weise voreinstellbar . Die 
Signale der HF-Generatoren 14a, 14b werden mit dem Multi- 
plexerbaustein und dem Kalibrierglied 17 in der unten unter 
Bezug auf Tabelle 1 erlauterten Weise so aufgespalten, daS 
zwischen den Elektroden lla-lld, 12a-12d ein Feldkafig 
gebildet wird. 

In Tabelle 1 ist die Ansteuerung der Elektroden des Oktupols 
mit Grundpotentialen einer bestimmten Amplitude (im Bereich 
von 0,1 V bis 100 V) und einer bestimmten Frequenz (MHz- 
Bereich) dargestellt. Zur Bildung eines geschlossenen Feld- 
kafigs unterscheiden sich die Grundpotentiale der einzelnen 
Elektroden durch die gegenseitige Phasenlage. Es wird ein 
zweiphasiges Wechselfeld und ein vierphasiges Rotationsf eld 
ausgebildet, wobei die relative Phasenlage im wesentlichen den 
in Tabelle 1 dargestellten Werten entspricht . 
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Das mit einer Elektrodenansteuerung gemaS Tabelle 1 erzeugte 
Feldminimum im Schwerpunkt des Feldkafigs wird erf indungsgemaS 
so bewegt, daS ein sich im Feldminimum befindliches Teilchen 
z.B. den Bewegungsbahnen (a) oder (b) (s. Fig. l) folgt. Die 
Bewegungsbahn (a) ist eine Vibration in einer Raumrichtung 
(zwei Bewegungsabl&ufe pro Periode) . Die Bewegungsbahn (b) ist 
eine komplexe, sternformige Bahn im Feldk&fig (acht Bewegungs- 
ablaufe pro Periode) . Je nach Ansteuerung der Elektroden 
lassen sich auch beliebige andere Trajektorien realisieren. 

Die genannten Bewegungen des Feldminimums werden erzielt, 
indem die Grundpotentiale gemaS Tabelle 1 mit Steuer- 
potentialen iiberlagert werden, deren Parameter beispielhaft in 
Tabelle 2 zusammengestellt sind. 

Die oberen 6 Zeilen von Tabelle 2 beziehen sich auf die in 
Fig. 1 gezeigte Bewegungsart (a) . Jeweils 2 Zeilen beziehen 
sich auf die beiden gegenlauf igen Bewegungsablauf e 1, 2 der 
Vibration, wobei die drei Ansteuerungsmoglichkeiten der 
Beeinflussung der Amplituden, Frequenzen oder Phasenlagen 
angegeben sind. Die Phasen^ 1# if 2 bei der dritten Mdglichkeit 
(Zeilen 5, 6) sind beliebig unter Bildung eines festen 
Dif f erenzwertes ausgewahlt. Der Dif f erenzwert betragt 
vorzugsweise 1 - ^p 2 " 180° , es sind jedoch auch andere 
Dif f erenzwerte moglich. Entsprechendes gilt fur die 
amplituden- und f requenzbezogene Ansteuerung. Die Zeilen 1 und 
2 bzw. 3 und 4 zeigen hierzu jeweils Beispielwerte . 

Die unteren 8 Zeilen von Tabelle 2 beziehen sich auf die 
zeitliche Abfolge der 8 Bewegungsablauf e zur Bildung der 
sternformigen Bewegungsbahn (b) bei amplitudenbezogener 
Gestaltung der Steuerpotentiale . Wiederum sind hier die 
Amplitudenwerte nur beispielhaft angegeben. 

Dem Fachmann ist erkennbar, daS sich die erf indungsgemaSe 
Verf ahrensweise nicht auf die in Tabelle 2 angegebenen 
Beispielwerte oder Gestaltungsarten der Steuerpotentiale 
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beschrankt. Es sind vielmehr auch Mischformen der amplituden- 
frequenz- und phasenbezogenen Gestaltungen der Steuer- 
potent iale moglich. In jedem Fall kommt es darauf an, daS zur 
Ausbildung einer dberlagerten Bewegung in Bezug auf eine 
gewunschte Objektposition die Steuerpotentiale im Zeitablauf 
derart gewShlt werden, daS ein FeldkSf ig mit einem in einer 
Raumrichtung verminderten Potentialwall gebildet wird, wobei 
sich die Raumrichtung dieser Feldkaf igschwachung im Zeitablauf 
periodisch in Bezug auf die gewunschte Objektposition oder 
-bahn verandert. 

Durch die Ansteuerung der Elektrodenanordnung mit Potentialen, 
die durch die Uberlagerung der Grundpo tent iale gemaS Tabelle 1 
und Steuerpotentiale gemaS Tabelle 2 gebildet werden, wird das 
Feldminimum im Feldkaf ig gem&£ Fig. 1 bewegt . Das eingefangene 
Teilchen wird dieser Bewegung folgen, da es bestrebt ist, eine 
Position minimaler Energie einzunehmen. 

Der in Fig. 1 gezeigte Steuerrechner 15 kann im einfachsten 
Fall durch einen Multivibrator ersetzt werden, der wechsel- 
weise die Amplituden der oberen Elektrodenebene 12 und der 
unteren Elektrodenebene 11 halbiert. In diesem Fall wird der 
Bewegungsablauf (a) erreicht. 

Die Steuerpotentiale (Signalmodulationen gemafi Tabelle 2) bzw. 
die Perioden der viberlagerten Bewegunen besitzen charak- 
teristische Zeitkonstanten der GroSenordnung Mikrosekunden bis 
Minuten. Die durch die Feldminitnumverlagerung erzielten Bahn- 
durchmesser bzw. Auslenkungen konnen im Bereich von 50 nm bis 
einige /im liegen. Abweichend von den Bahnformen (a) und (b) 
kSnnen kompliziertere Bahnformen bei entsprechender Gestaltung 
der Steuerpotentiale gebildet werden. 

In Fig. 2 ist ein Beispiel eines offenen Feldkaf igs 
dargestellt, der aus einer linearen Folge mehrerer Quadrupole 
21a-21d, 22a-22d, 23a-23d, 24a-24d gebildet wird. Die 
Elektrodenanordnung bildet einen Kanal, in dem mit einer 
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Flussigkeitsstromung 26 ein Teilchen 25 gefuhrt wird. Die 
beispielhaft darges tell ten Teilchenbahnen (a) und (b) lassen 
sich bei geeigneter Ansteuerung der Elektroden vorgeben. In 
Tabelle 3 ist die Elektrodenansteuerung fur die dick durch- 
gezogene Bewegungsbahn (a) angegeben. In einem ersten Schritt 
(erste Zeile) werden die Elektroden so angesteuert, da£ der 
Feldkafig im Bereich der Elektroden 21a-d eine Schwachung in 
die Richtung der Ebene besitzt, die durch die Elektroden 21a 
und 21b gebildet wird, Hierfur ist das Potential der letzteren 
Elektroden vermindert. Im zweiten Schritt erfolgt eine 
Bewegungsumkehr durch Schw&chung des FeldkSfigs auf der ent- 
gegengesetzten Seite (Reduzierung der Potentiale an den 
Elektroden 22c, d) . Der weitere Ablauf erfolgt entsprechend. 

Vorteilhaf terweise mufi nicht bekannt sein, an welcher Stelle 
sich ein Partikel befindet. Allein durch die periodische 
Wiederholung der in Tabelle 3 beispielhaft angegebenen 
Signalfolgen kann die gewunschte Bewegung erzielt werden, 
Vorzugsweise erfolgt die Wiederholung mit einer Frequenz, 
deren Kehrwert etwa 1/10 der Zeit, die das Teilchen fur das 
Durchlaufen einer Quadupolanordnung benotigt, oder grdfier ist. 

Eine Elektrodenanordnung gemS.fi Fig. 3 ist zum Ein- bzw. Aus- 
koppeln von Teilchen aus einem Teilchenstrom eingerichtet . Die 
einzeln oder in Gruppen ansteuerbaren Elektroden 31-36 werden 
in mehreren Reihen angeordnet und sind von einer freien 
Suspension durchstrombar , Sie sind in beliebigen Richtungen, 
vorzugsweise parallel zu den Elektrodenreihen durchstrombar, 

Mit Ansteuerprotokollen, die analog zu den oben erlauterten 
Beispielen gestaltet sind, lassen sich die Bewegungsbahnen (a) 
und (b) erzielen. Bei Anbringung gefacherter Anschlufimittel 

(Mehrkanalanschlufi) konnen damit Teilchen separiert und 

sortiert werden. 



WO 98/28604 



PCT/EP97/07001 



13 



Grund- 


Periode 


El. 


El. 


El. 


El. 


El. 


El. 


El. 


El. 


ansteue- 


Grund- 


11a 


lib 


11c 


lid 


12a 


12b 


12c 


12d 


rung 


signal 


















Wechsel- 
feld 


1 


■0* 


180° 


0* 


180° 


180° 


0° 


180° 


0° 


2 


180° 


0* 


180° 


0* 


0* 


180* 


0* 


180° 


Rotat.- 

feld 

4 

Phasen 


1 


0* 


90° 


180° 


270° 


180* 


270° 


0° 


90* 


2 


90° 


180° 


270° 


0* 


270° 


0* 


90° 


180° 


3 


180° 


270° 


0° 


90° 


0* 


90° 


180* 


270° 


4 


270* 


0* 


90* 


180° 


90° 


180* 


270* 


0* 



Tab. 1: Phasenlage <p bei Ansteuerung der 8 Elektroden gemafi 
Figur 1 mit Grundpotentialen zur Bildung eines geschlossenen 
Feldkafigs mit einem Feldminimum (Grundeinstellung) 
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Tab. 2: Ansteuerung der Elektroden gemSB Figur 1 zur 
Erzeugung der Bewegungsbahnen (a) und (b) 
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Tab. 3: Phasenlage bei der Ansteuerung der acht Elektroden 
geir&ft Figur 1 mit Grundpotentialen zur Bildung eines 
geschlossenen Feldkafigs mit einem Feldminimum 
(Grundeinstellung) 
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PATENTANSPRUCHE 

1. Verfahren zur Posit ionssteuerung mindestens eines Objektes 
jeweils an vorbestimmten Positionen in einer Elektroden- 
anordnung mit einer Vielzahl von Elektroden, die zur Bildung 
eines FeldkSfigs mit mindestens einem Feldminimum mit 
elektrischen Grundpotentialen beaufschlagt werden, 

dadurch gekennzeichnet, 

daS mindestens eines der Grundpotentiale derart mit mindestens 
einem Steuerpotential moduliert wird, daS sich die Position 
des Feldminimums, in dem sich das Objekt im Feldkafig befindet, 
in Bezug auf die vorbestimmte Position andert. 

2. Verfahren gemSlS Anspruch 1, bei der mit den Grund- 
potentialen ein geschlossener Feldkafig gebildet wird und die 
Anderung der Position des Feldminimums zeitlich und raumlich 
periodisch ist. 

3. Verfahren gemaS Anspruch 2, bei dem das Steuerpotential 
durch Modulationen der Amplituden, der Phasenlage und/oder der 
Freguenzen der Grundpotentiale gebildet wird. 

4. Verfahren gemaS Anspruch 3, bei dem das Feldminimum mit dem 
Objekt einen geschlossenen Bahnverlauf bildet. 

5. Verfahren gemaS einem der Anspruche 1-4, bei dem die zeit- 
liche Anderung der Position des Feldminimums mit einer charak- 
teristischen Zeit erfolgt, die wesentlich langer als der 
Kehrwert der Frequenz des Grundpotentials ist. 

6. Verfahren gemafi Anspruch 1, bei dem das Grundpotential zur 
Bildung eines offenen Feldkafigs eingerichtet ist und die 
Steuerpotentiale so ausgewahlt werden, daS sich das Objekt in 
Bezug auf eine vorbestimmte Bahn bewegt . 
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7. Verfahren gemaS einem der Anspruche 1-5 oder 6, bei dem die 
Steuerpotentiale Zeitrauster zur periodischen Anderung der 
Position des Feldminimums durchlaufen. 

8. Verfahren gemaS einem der vorhergehenden Anspriiche, bei dem 
eine Vielzahl von Objekten in einer Elektrodenanordnung 
posit ioniert werden. 

9. Vorrichtung zur Anordnung mindestens eines Objekts an 
vorbestimmten Positionen in einer Elektrodenanordnung mit 
einer Vielzahl von Elektroden zur Bildung eines Feldkafigs mit 
mindestens einem Feldminimum, wobei die Elektroden mit 
Generatormitteln mit elektrischen Grundpotentialen beauf- 
schlagbar sind, 

gekennzeichnet durch 

Schaltmittel zur Modulation der Grundpotentiale entsprechend 
vorbestimmten Steuerpotentialen. 

10. Vorrichtung gemaS Anspruch 9, bei der die Schaltmittel 
durch einen Multiplexer zur selektiven Ansteuerung der 
Elektroden gebildet werden. 
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